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論文内容要旨
第一章緒論
 ベチバー精油に関する化学的研究は古くから行われており,その代表的な例と1.てはα一・veti-
 volle,戸一vetivone等がある。ベチバー精油には少量ではあるが酸性物質が含まれており,Ruzi-
 cka,Zutchi,NovoteMovaらによりそれぞれ報告きれていたが,これら酸性部成分の構造につい
 ての検討は全くなされていなかった。著者はこの点に着〔しペチバー精油酸性部の各成分を単離し
 それらの構造決定を行った。また著者は,構造決定に於て全く新しい骨格をもつ三環牲のZizaane
 型セスキテルペノィドを見出したが,それら一・連のZizaane骨格を有するセスキテルペノイドの全
 合成を行った。
 第二章ペチバー精油セスキテルペンカルボン酸類の構造
 本邦で栽培・されたベチバー(ジャバ系)の精油から酸性部成分をとり出し,メチルエステルとし
 た後,回転バンド式鯖密蒸留,シリヵゲルクロマト,vpc分取等により各成分を単離した。
 第一節Zizanoicacidの構造
 Zizanoicacld(1)は元素分析値からG!5H202の組成を有し,lR,NMRから末端メチレン
 基およびgem一ジメチル基が存在することがオ)かる。エステル(2)を接触還元すると1モルの水素を
 吸収して飽和休(3)となることから,(Dは三環牲であ1〕而も(3)から導いた炭化水素zizaane(4)は既知
 の三環性セスキテルペン炭化水素と一一致しないことから新しい骨格を有するものと推定された。(n
 のカルボキシル基が五員環に結合していることは,ノルケトン(51に導きそのIRから決定した。さ
 らに(51から導いたラクトン16、のNMRからエーテル酸素のつけ根には水素およびメチル基も存在し
 ないことがわかる。
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 B/C環に関して,色)の03酸化で得たケトエステル(71のケトンはIRから六員環にあり,而も
 隣接メチレンを有していない。このケトンを還元,脱水し,生じた二重結合を段階的に酸化切断す
 るとケトエステル`8)を与えた。このケトンはq一メチレンを有する五員環ケトンである。gem一ジ
 メチル基の位置は(8)から導いたク・ル誘導体〔91のNMRと,(71の光分解で礒0〕を与えるごとから確認
 し,G環との関係はマススペクトルの検討からzizanolcacidの構造を(11式と決定した。
 立体構造については,ケトン(51のORDを類似物質のそれと比較し,ケトエステル171にオクタン
 ト則を適用しそのORDとの検討からA/B環結合はトランスで絶対配置も(1)式の配置をとると推
 論された。カルボキシル基については,ケトエステル(7)からラクトンq11が導かれたことから決定し
 た。
 以上の結果からZizanoicacidの絶対一配置も含めた構造は(11式であると結論した。
 第二節Epizizanolcacidの構造
 Epizizanolcacid(llはC・5H盟02の組成を有しIR,NMRから末端メチレン基,gem一ジメ
 チル基を有することがわかる。エステル(2)を接触還元すると1モルの水素を吸収してジヒド・エス
 テル(3)を与える。一方エステル(2)をOsO4,Pb(OAc)4で酸化するとケトエステル14)を与える。
 このような化学反応からその性質はzizanoicacldに非常に類似している。また(2)を母体の炭化水
 素(5)に導きそのマススペクトルを検討してみると,僅かな強度差を除いてはzizaeneと同一のスペ
 クトルを示すことから111はz1zaane骨格であると推定された。ケトエステル〔4〕のOR、Dは正のコットン効果を示
 し,化学的反応からもepizizanoicacldはzizanoicacidのカルボキシル基のエピマーであろうと考えら柑こ。
 そこでエステル(3〕から導かと沈ケトン〔6}とzizanoicacidから同様にして得られたケトンのIR,NMR,ORD
 を比較したところ全く一一致した。すなわちepizizanoicacidの構造は(1)式であると結論された。
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 第三節Isovalencenicacldの構造
 Isovalencenicacid(1)はIR,NMR,UVから三級メチル基,二級メチル基,オレフィンメ
 チル基,三置換二重結合が各々1個存在し,カルボキシル基に共役した二重結合も存在することが
 わかる。エステル(21を酢酸中で接触還元すると2モルの水素を吸収し,飽和されたテトラヒド・エ
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 スチル(3)を与え,そのマススペクトルからα一ブ・ピオン酸基の存在がわかる。一方エステル(21を
 エタノール中で接触還元し,オゾン酸化するとケトン(61を与えた。またエステル(2)をLiAjH・,
 SOG12,1、iAIH4の順に処理すると文献既知の炭化水素(7)が得られた。さらにカルボキシル基
 の配向についてはカルボン酸(51をSeO2で処理してラクトン(8)を得,そのNMRの検討により決
 定した。以上の結果からisovalencenicacidの構造は〔1)式であると結論された。 嚇
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 第四節GycjocopacamphenicacldおよびEpicycl㏄opacam凶enicacidの構造
 Cyc】ocopacamphenicacid(1)およびepicyclocopacamphenicacid(2)はIR,NMR,および
 接触還元で(11,(2)を回収することからトリシクレン骨格を有する四環性セスキテルペノィドである
 と推定された。(1),(2)のメチルエステル(3),〔4)を各々炭化水素(5)に導くと同一一の生成物が得られる
 ことから,両者がカルボキシル基に関するdiastereomerの関係にあることが明らかとなった。(1),
 (21の混合物を脱炭酸クロル化し,脱塩化水素するとオレフイン⑥を幾何異性体の混合物として与え
 た乙とからブ・ピオン酸基を有することがわかった。(6)を段階的に酸化してケトン(7)とし,ケトカ
 ルボン酸(8)に導いた。(8)のUVはケトンが三具環に共役していることを示した。
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 これらの性質を持つ四環性セスキテルペンにはcyclosativene(9)に見出されている。そこで先に
 得た炭化水素(5)を(91と比較したが,完全な一致とはいえなかった為,図に示した如くメチルケトン
 但①に導き,異性化した炭化水素を得て(91とIR,NMRを比較したところ,完全に一・致したことか
 ら,cyclocopacamphenicacid,epicyclocopacamphenlcacidの構造は(1),(2)式であると決定した。
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 第三章Ziz日ane型セスキテルペノイドの合成
 Zizaane骨格を有するセスキテルペンとしてはzizanolcacld`11,epizizanoicacid(2),khusi-
 mo1(31,zizaene(tricyclovetivene)(4)などがあるが,著者はこれらの全合成を行った。
 (+1-camphenecarboxylicacid(51から三環性ジオールq鋤に導きそのピナコール転位によって,
 zizaane骨格を合成することをその経路とした。
 (5)のメチルエステルの還元によって得たアルコール{61をDOG-DMSO-H3PO4酸化によりアル
 デヒド(7)とし,アセトンを縮合させて不飽和ケトン(8)に導いた。(8}にhydrooyanationし,直ちに
 オゾン酸化するとジケトン(9)を与えた。(9)を安息香酸一ピペリジンで閉環すると62%の収率で不
 飽和ケトン圃を与え,そのNMRはシアノ基の配向がαであることを示した。笹④を数段階で不飽和エ
 ステルmlとした。〔111のエステル基はNMRの結合定数,A環のconformationを考えるとαである。
 1111のOsO`酸化は立体選択的に進み,単一生成物のジオールq2を与えた。ロ勾をモノメシル化しt-
 BuO贋ロ短時間処理するとケトエステル㈱を得≠こ。q31をCH30Naと室温で処理するとエピマ一個
 との混合物になり,各々をカラムク・マトにより分離した。Uむは(2)から得た標品と物理定数全てが
 一致した。卿をジオールとし酸化してケト酸05とした後Wittig反応を行うとepizizanoicacid
 (2)が10%の収率で得られ,そのIRは天然品と完全に一致した。このことはzizanoicacid(11,
 khusimoi(3),zizaene(4)の全合成をも意味する。
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 論文審査結果の要旨
 ベチバー精油は著名な精油であるため,その中性成分については既に詳細な研究がある。しかし
 本精油には少量の酸性セスキテルペノイドも含有されており,それについてはほとんど調査されて
 おらず,化学構造も不明のままであった。本論文提出者城戸英郎は,ベチバー精油より酸性物質を
 分離し,それが数種類のセスキテルペノイドの混合物であることを知って,それらの分離を行なっ
 た。そしてそれぞれにzizanoicacid,epizizamicaci〔Lisovalencenicacidフcycio-
 copacampken三cacidおよびepicyclocopacamp辱enicacidと命名しコそれらの化学構造の
 決定を行なった。またさらにzizanoicacid等の基本体であるzizaane型セスキテルペノィド
 の合成も研究し,それらの全合成に成功した。その成果をとりまとめたものが本論文である。
 第i章の緒言につづいて,第2章ではzizanoicacid等の化学構造について研究を行ない,
 化学的方法と物理的方法を駆使する乙とによって,構造決定を行なgた。その結果2izanoic
 aCidはセスキテルペノィドとしては新しい炭素骨絡を有する化合物であり,iSOVa地nCeniCは
 eremophiiane型に属することが判明した。
 またcyclocopacamphenicacidとepicyclocopacamphenicacidも新しい骨格であって,
 cyciosat1veneとの関係が議論されている。また同じ精油の王成分として,その構造式も提出さ
 れてい≠こkhllslmolは,zizanoicacidに相当するアルコールであり,従って従来の構造式は改
 訂'さ二九なければならなし、ことも半llっブこ。
 第3章ではzizaane型セスキデルペノィトの合成研究について述べている。即ちzizaane型セ
 スキテルペノイドの基本骨格は〔3、2.1〕bicyclo6ctaneであるので,これをカンフエン誘導
 体から出発して合成することを試み可能と考えられる二・三の合成経路を検討した。カンフエン
 誘導体の転位環拡大によってz伽aneのB/O環部分を先に構成する試みは不成功であったが,
 ㈲一camphenecarboxyllcacidよ弘2.2-dlmethyl-3,4-dihydroxy-7-carbo一・
 met}10xy〔6.2.1、03・8〕tricycioundecaneのモノトシラートを導き,そのピナコール転位による
 環拡大縮少によってmethylepizizanoateのノルケトン体を合成しブもそしてWhtig試薬
 によってeplzizanoicacidを合成することができた。既に第1章で述べているようにepizl-
 2anoicacidから他のzizaane型セスキテルペノイドヘの誘導は完成しているのでepizi-
 zanoicacidの合成はその他のzizaane型セスキテルペノイドの合成をも意味する。
 以上述べたように城戸英郎提出の論文は,巧みな実験技術と,綿密な考察によって従来不明であ
 ったベチバー精油の酸性セスキテルペノイドの化学構造を明らかにし,さらにzlzaane型セスキ
 テルペノイドの合成に成功したものである。
 審査担当者の出席のもとに,申請者城戸英郎に論文内容を発表きせ,質問に答えさせて,その結
 果を併せ城戸英郎の論文は博士学位論文として合格と認めた。
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